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　〈 目 的 〉卵巣 と子宮に 同時に癌 が存在する とき、

多発か転移か判断が困難な症例がある 。 こ の よう

な症例 に対 し、分子生物学的手法 を用 い て X 染色

体 の 不活化の パ ターン や癌遺伝子、癌抑制遺伝子

の 異常等 を検索 しクロ ナ リテ ィ解析 を行い 両者を

鑑別する こ とを目的とした
。

　〈 方法〉臨床病理学的 に同時性重複癌と診断 さ

れた卵巣癌子宮癌合併例 3例 を対象と した 。 それ

ぞれ の 癌組織あ る い は パ ラ フ ィ ン 包埋 病理標本 よ

りDNA を抽出しX 染色体上 に あ るAndrogen

Receptor遺伝子 の exon 　1の CAG 　repeat を含む領域 を

PCR 増幅し変性ポ リア ク リル ア ミ ドゲ ル にて 電気

泳動 した 。 また Hhalまた は Hpallに て分解後PCR 増

幅 し同様に解析をお こ な っ た 。 K −1’asの 突然変異 を

direct　sequencing 法 に よ り、p53の 突然変異をPCR −

SSCP 法に より、ヘ テ ロ 接合性 の 消失 をPCR −RFLP

法にて 検索 し、 HPV の 存在 をSouthern法に て 検出

した 。

　〈成績〉 （症例 1）卵巣endometrioid ・G1 扁 平上

皮化生 を認む 。 子宮endome 面oid 　G2 。
い ずれの り丙

変も同じX 染色体不活化の パ ター
ン を示 しK −ras の

GGT → GAT の突然変異を検出 した 。 　（症例 2）卵

巣endometrioid 　G　1。 子宮endometrloid 　G2 。
い ずれ の

病変 も同 じX 染色体不活化 の パ タ
ー

ン を示 し、

HPVI6 型がintegrateされ て い た 。　（症例 3）卵巣

endomenioid 　G 　l。 子宮endometrioid 　Gl 。 い ず れ の 病

変 も同 じ X 染色体不活化 の パ タ
ー

ン を示 しp53の ヘ

テ ロ 接合性 の 消失を認 め た 。 〈 結論 〉 臨床病理学

的 に 重複癌 と診断された 3例 とも、分子 生 物学的

手法に よ りい ずれ か の 病変 よりの 転移癌 で あ る こ

とが 判明 した 。 重複癌の 判定は、組織診断 だ けで

な く、分子生 物学的診断も不可 欠あ る 。

［目的］癌増殖の メ カ ニ ズ ム の 一つ と して ， 局所

で 産生 される エ ス トロ ゲ ン が癌細胞の 分裂 を促進

する と考えられ て い る，こ の オ ー トク リン ある い

は パ ラ ク リ ン増殖機構を明 ら か に す る 第
一

歩 と し

て ，卵巣 癌 お よび絨 毛 癌組織 の ア ロ マ タ
ー

ゼ

（P450a　ro｝m ） の 組織内分布 と発現機構 を検討 し

た ． ［方法］対象 は手術的 に摘 出 した 卵巣癌 ，絨

毛癌お よびこ れ らの 細胞株とした，癌組織間質細

胞 （繊維芽細胞）は，摘 出組織 を継代培養す る こ

と に よ っ て得 られ た．P450arom 活性は i）PH］ア ン

ドロ ス テ ン ジ オ ン か らの
3H20

の 産 生 ，　 ii）

NADPH 産生系の 存在下 で の ，膜画分を用い て た

ア ン ドロ ス テ ン ジ オ ン か らの エ ス トロ ン へ の 変換

に よっ て定量 した，P450arom の mRNA はRT −PCR

法 とノ ザ ン プ ロ ト法で検討 した ．　 ［結果］上 皮性

卵巣 癌細胞 とそ の 細胞株 には P450arom 活性 も

mRNA も検出 され なか っ た，一
方，卵巣癌由来間

質細胞で は P450arom の発現が観られた （Km ： 150

hM ）．絨 毛癌細胞 と細胞株はP450僻 o班 活性 を示

し，そ の 活性 はCa2 ト

イ オ ノ フ ォ ア に よっ て濃度依

存性 に 阻害 され た （80 ％抑制） ，こ の 阻 害 は

niRNA 発現の 抑制である こ とが確認で きた．　 Ca　
2＋

に よる P450arom 阻害作用は卵巣癌・絨 毛癌の 問質

細胞で は観察 され なかっ た．　 ［結論］卵巣癌 では

絨 毛癌 と異 な り，問質で 産生され る エ ス トロ ゲ ン

が パ ラ ク リ ン 様に癌組織 の 増殖に 関与 し て い る こ

とが 示唆 され た ，絨毛癌の P450a　ro　m の 発現調節

機構は 癌細胞 と間質で は 異 な る が，そ の 増殖はオ

ー
トク リ ン ある い は パ ラ ク リン 機構で コ ン トロ ー

ル され て い る の か もしれ ない ，
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